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Background:  Extracorporeal  shock wave  therapy  (ESWT)  is  an  intervention  treatment  in 
musculoskeletal conditions. Heterotopic ossification  (HO)  is a painful osseous condition of 
various origins, with the potential to cause significant incapacity.  
Objectives:  To  summarize  the  published  data  and  assess  the  effectiveness  of  ESWT  as  a 
therapeutic intervention for patients with HO. 
Methods: A systematic search of the literature using Medline via Ovid, Scopus, CINAHL and 
Web  of  Science  databases. Reference  lists  of  all  articles  found were  also  hand‐searched. 








but  the articles scored well on  the critical appraisal  tool. ESWT  led  to an  improvement  in 
knee  flexion by approximately 82%  (95% CI 66.58‐96.87; P<0.001) and hip  flexion of ~10% 
(95% CI ‐1.36‐20.44; P=0.086). Approximately 25% of relative  improvement  in ROM can be 
attributed to alleviation of pain after ESWT (r2=0.25; P=0.496). 














structures where  bone  does  not  normally  exist.1 HO may  be  acquired  following  trauma, 
surgery  (e.g.  hip  arthroplasty),  burns,  fractures,  dislocations,  soft‐tissue  trauma,  or 
neurologic damage.2 The prevalence of HO following open reduction and internal fixation of 
acetabular  fractures  ranges  between  18%  and  90%3  and  following  total  hip  arthroplasty 
(THA)  ranges  from  16%  and  53%.2,4  Myositis  ossificans  (MO),  one  of  the  genetically 
determined  forms  of  HO,  is  a  localized  self‐limited  proliferation  of  fibroblasts.5  It  may 
develop  spontaneously, but  in 60%‐75% of all cases  the process occurs  in  skeletal muscle 
following  trauma.6 Neurogenic heterotopic ossification  (NHO),  i.e. heterotopic ossification 
occurring following neurological trauma, has a clinically significant prevalence in spinal cord 
injury patients of between 10% and 53% and  in  the  traumatic brain  injured population a 
reported prevalence of 11%.7 Post‐traumatic HO formation can occur at any site, but is seen 




The  reduced  range  of  motion  (ROM)  associated  with  joint  ankylosis  may  greatly  limit 
activities of daily  living.11‐13 The decline  in ROM can be measured either  functionally using 
the Functional  Independence Measure (FIM) or  in degrees of movement, using a universal 
goniometer.10,12  





















The  strategy  to  identify published  studies assessing  the use of ESWT  for  treatment of HO 
complications  was  devised  according  to  the  Preferred  Reporting  Items  for  Systematic 
reviews  and  Meta‐Analysis  (PRISMA)  statement.27  A  systematic  literature  search  was 
conducted  in September 2012 using  four electronic bibliographic databases  that  included 
the  Medline  via  Ovid,  Scopus,  CINAHL,  and  the  Web  of  Science  databases.  The  terms 










All  primary  research  articles  that  examined  the  effect  of  ESWT  on  HO  or MO  in  adult 




Two  investigators  (JR  and  SM)  independently  evaluated  the  titles  and  abstracts  of  the 
identified studies according to the selection criteria. Thereafter, the full texts of all eligible 
studies were  retrieved  and  assessed  for  inclusion  or  exclusion  by  the  two  investigators. 
Using  the 2011 Oxford Centre  for Evidence Based Medicine  (OCEBM)  table, a hierarchical 
score for the level of evidence was given to each of the retrieved articles. 
(Supplementary Table 1). In the case of disagreement on a study’s eligibility, decisions were 
made  by  consensus  between  all  investigators.  One  reviewer  (JR)  assessed  the 




The  following data were extracted  from  the  included  studies by  two authors  (JR and EB) 












improvement  in  the  ROM  of  flexion  at  the  hip  and  knee.  Percent  improvement  was 




number  of  suitable  studies  available.  Heterogeneity  analysis  was  performed  using  the 
Cochran  Q  test.  The  association  between  ROM  and  pain was  assessed  by  simple  linear 
regression  in  terms  of  their  respective  relative  differences.  The  relative  difference  was 
























patient with  HO  around  the  hip‐joint.  The  studies  by  Buselli,  et  al.,24  and  Torrance  and 
















and  Reznik,  et  al.,26  used  the Minispec™  Extracorporeal  Shock Wave  Lithotripsy machine 
(Medispec  Int. USA). The energy  flux density  (EFD), which  is considered  to determine  the 
power  of  the  shock wave  source, was  ‘high  level’  in  each  study,  according  to  the  Kassel 
classification  (Appendix  1).  The  frequency  and  number  of  treatments  administered were 
similar. Buselli, et al.,24  repeated  the  treatments every  two weeks  for  five weeks, giving a 
total  of  three  treatments.  Brissot,  et  al.,23  gave  one  treatment  a week  for  four weeks, 
making a total of four treatments. Reznik, et al.,26 repeated the treatments every two weeks 









In  all  included  studies ROM  at  the  affected  hip  or  knee was measured  using  a  universal 
goniometer and pain intensity was measured using the visual analogue scale (VAS). Buselli, 
et  al.,24    also  recorded  reduction  of  pain  using  the  Fischer  algometer  score.  Functional 
outcome was assessed by Buselli, et al.,24 and Torrance and deGraauw25 as a return to pre‐
injury  status  and  a  return  to  sport.  Brissot,  et  al.,23  and  Reznik,  et  al.,26  noted  an 
improvement in walking, using different measures (Table 2). 
Quantitative data analysis 
In a meta‐analysis of data  from all  four  studies  there was no  significant heterogeneity  in 
results  for  ROM  of  the  knee  (Cochran  Q=0.006;  P=0.938)  and  hip  (Cochran  Q=0.009; 
P=0.922) (Table 3). The hip flexion was improved by > 9% by ESWT at borderline significance 
(P=0.086) using  the  fixed effects model meta‐analysis  (Table 3). ESWT  led  to a  significant 
improvement in knee flexion by approximately 82% (95% CI 66.58‐96.87; P<0.001) (Table 3). 
These results were principally driven by the findings in larger ESWT studies for hip and knee 
flexion  (Figure  2a  and  Figure  2b,  respectively).  There was  a positive  correlation between 
ROM  and  pain  relative  differences  after  ESWT  with  Pearson’s  r=0.50  (r2=0.25).  The 










Other  treatment  options  which  may  be  considered  for  HO  and/or  MO  include 
pharmacotherapy,  electromagnetic  intervention,  radiotherapy  and/or  surgery. 
Pharmacological  interventions  in  the  form  of  NSAID’s,  COX‐2  inhibitors,30 
bisphosphonates,31  or  anti‐  coagulants  such  as warfarin32  are  currently  used  in  the  early 
stages  of  HO  or MO  as  prophylactics.  All  these  treatments  carry  with  them  potentially 
harmful  side‐effects  such  as  adverse  gastro‐intestinal  and  cardiovascular  effects33. 
Electromagnetic  intervention  in  the  form  of  pulsed  low  intensity  electromagnetic  field 
(PLIMF)  has  been  documented  in  one  publication34  without  any  serious  side  effects. 
Radiotherapy has been applied both as a  treatment  in  its own right and as a prophylactic 
intervention following surgery35 but carries with  it the possible harmful effects of extreme 





Potential adverse  side effects of ESWT  include direct  tissue  trauma and/or cavitation and 
altered cell‐membrane permeability. 38  
Biases across all and/or individual studies: 




al.,23 had more diverse participants, but with  an uneven distribution of  conditions  and  a 
relatively small sample size this could also lead to a risk of selection bias. The remaining two 
studies were single case‐studies and therefore, by definition, potentially biased.  
The McMaster Critical Review Tool used  in  this review, established  that  the quality of  the 
published  information was good. However, since no control group was used  in any of  the 
four  studies  it would be difficult  to  ascertain  if  the  treatment  effect was  secondary  to  a 
placebo effect or maturation bias. In addition, three out of the four papers used the visual 
analogue scale (VAS) as an outcome measure of pain intensity; pain, however, is a subjective 
experience  therefore  the VAS cannot be a  truly objective measure.39 Finally, although  the 
use of a universal goniometer has been shown to be reliable40 measurement of ROM using 
this device  is  subject  to measurement error.  If  the difference  is  small  (<5°)  the margin of 
error may be greater than the improvement measured.41  







As  previously  stated,  ESWT  is  currently  being  used  therapeutically  in  a  variety  of 
musculoskeletal  conditions  such  as  delayed  or  non‐union  of  fractures,42‐44  calcifying 









current  study  suggests  the  effectiveness  of  ESWT  in  reducing  pain,  increasing  ROM  and 
improving function in patients with differing types of HO. Our findings, however, imply that 
only  25%  of  the  positive  improvement  in  ROM  can  be  attributed  to  alleviation  of  pain, 
suggesting  that  ESWT may  trigger  other mechanisms  contributing  to  the  positive  clinical 
outcomes.  Previous  studies  have  provided  evidence  that  the  application  of  ESWT  was 
associated with  a  reduction,  on  plane  X‐ray,  in  the  area  of  ossification  and  decrease  of 
density  in  bone‐like  structures.23,24  This  might  be  mediated  by  the  development  of 
inflammation  as  a  result  of mechanical  forces52;  however,  further  examination  in  other 
contexts such as animal models, is needed to support this hypothesis. 
The current study has a number of limitations. The number of studies meeting the selection 
criteria  for  inclusion  to our meta‐analysis was  small  and  limits  the  generalizability of  the 








Four  factors  are  necessary  in  the  pathogenesis  of  heterotopic  bone:  an  inciting  event,  a 
signal from the site of injury, a supply of mesenchymal cells whose genetic machinery is not 





required  to  provide  stronger  evidence  for  the  effectiveness  of  ESWT  as  a  therapeutic 
intervention for HO. However, because the number of patients with specific types of HO  is 
relatively low, randomized controlled trials may not be feasible. Within‐subject designs such 
as  “pre‐post” and  single  case designs, especially  if extended baseline and post‐treatment 
observations were included, could also add valuable information to the current literature. It 
has been noted  that  in  some  cases, observational  studies  give  the  ‘best’ evidence.53  and 




This  is  the  first  systematic  review  and meta‐analysis  assessing  the  clinical  importance  of 
ESWT  in treatment of HO. Our findings, derived from four  independent studies totaling 52 
individuals, support previous work suggesting that ESWT may have a positive effect on the 
motion  compromised  by  HO.  However,  although  EWST  has  potential  to  be  a  useful 













































































































































































































































































































































































Ossification Study  N  Percent improvement of ROM 95% CI  P  % Weight Cochran Q df P 
Hip 
Brissot, et al. 2005  26 9.41  ‐1.81‐20.63 ‐  94.41  ‐  ‐  ‐ 
Reznik, et al. 2013  1 11.77  ‐40.23‐51.99 ‐  5.59  ‐  ‐  ‐ 
Combined  27 9.54  ‐1.36‐20.44 0.086 100.00  0.009  1 0.922 
Knee 
Buselli, et al. 2010  24 81.84  66.42‐97.26 ‐  96.45  ‐  ‐  ‐ 
Torrance & deGraauw 2011 1 78.57  ‐1.85‐158.99 ‐  3.55  ‐  ‐  ‐ 














  Buselli Brissot Torrance Reznik 
*OCEBM Levels of Evidence  4  4  4  4 
Was the purpose stated clearly?  Yes  Yes  Yes  Yes 
Was relevant background 
literature reviewed? 
Yes  Yes  Yes  Yes 
  Design (Before and after)  Yes  Yes  Yes  Yes 
Was the sample described in 
detail? 
Yes  Yes  Yes  Yes 
Was sample size justified?  No  No  No  No 
Were the outcome measures 
reliable? 
Yes  Yes  No  No 
Were the outcome measures 
valid? 
Yes  Yes  No  No 
Intervention was described in 
detail? 
Yes  Yes  Yes  Yes 









Yes  Yes  No  No 
Were the analysis method(s) 
  appropriate? 
Yes  Yes  Yes  Yes 
Clinical importance was reported?  Yes  Yes  Yes  Yes 




Yes  Yes  Yes  Yes 
















































5  published  studies  that  examined  the  effect  of  extracorporeal 
shock  wave  therapy  on  heterotopic  ossification  or  myositis 
ossificans were identified by searching four electronic bibliographic 
databases  that  included  Medline  via  Ovid,  Scopus,  CINAHL,  and 
Web of  Science All 5 articles were  considered eligible  for  full‐text 
appraisal.  From  these, one  further  article was excluded,  leaving 4 
articles for inclusion in the meta‐analysis. 
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Figure 2: Forest plots detailing percent improvement in range of motion for hip (a) and knee (b) flexion. The dotted line represents overall 
percent improvement calculated in the current meta‐analysis. 
 
 
 
 
 
	
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Percent improvement (95% confidence interval)  
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Figure 3: Scatter plot with regression line for association between ROM and pain after ESWT. 
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Appendix 1: Energy Flux Density Levels 
 
 
 
  Level  EFD range (mJ/mm²) 
*Kassel  Low <0.12
  High  >0.12 
 
 Siebert,W., Orthopädische Klinik Kassel,auf dem Süddeutschen Orthopädenkongress,25‐28 April 1966 in Baden‐Baden. 
 
	
	
	
	
	
